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Abstract 
Solid lipid nanoparticles (SLNs) are particulate colloidal systems comprised of solid core lipids, 
which are stabilized by surfactants. SLNs show various distinctive features such as prolonged drug 
release, drug targeting, low toxicity, excellent biocompatibility, biodegradability and enhancing 
bioavailability and stability of drugs. Some of the delivery systems based on SLNs have been used 
in the development of cosmetics. This literature review describes the preparation techniques of 
SLNs, the applications and prospects of SLNs in cosmetics. 
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摘  要 

固体脂质纳米粒(SLNs)是由表面活性剂所稳定的以固态的形式存在的胶体系统，具有缓释、靶向性、低

毒性、良好的生物相容性、生物可降解性以及可以提高药物生物利用度和稳定性等特点。SLNs作为一种

递送载体，目前已开始被用于化妆品的制造。本文总结了SLNs常用的制备方法，介绍了SLNs在化妆品领

域的应用，并对其应用前景进行了展望。 
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1. 引言 

固体脂质纳米粒(SLNs)是 20 世纪 90 年代初由 R.H. Muller 和 M. Gasco 报道的一类基于脂质的纳米颗

粒[1]。在体内和室温下，SLNs 是由表面活性剂所稳定的以固态的形式存在的胶体系统，其粒径大小范围

在 40~50 至 1000 nm 之间[2]。由于 SLNs 具有物理化学稳定性、无毒性、良好的生物相容性和生物降解

性等优点，因此在生物与医药、化妆品和食品等领域显示出广阔的应用前景。随着制备技术的不断发展，

SLNs 在化妆品领域的应用越来越广泛，本文在介绍了 SLNs 制备方法的基础上，综述了其在化妆品领域

的应用概况。 

2. SLNs 制备方法 

SLNs 制备方法有两个关键步骤：1) 在一定的温度下融化脂质，然后与表面活性剂和活性物质等一

起制备稳定的纳米乳状液或胶体溶液；2) 将液态的纳米乳滴低温固化形成 SLNs。SLNs 的结构及活性物

质在 SLNs 基质中的分布如图 1 所示。目前，SLNs 主要制备方法包括：高压均质法、微乳液法、乳液相

温度转变法、超声法、双乳液法、乳化蒸发法和超临界流体(SCF)技术等。 
 

 
Figure 1. The structure of SLNs and bioactive substance distribution in SLNs matrix 
图 1. SLNs 的结构及生物活性物质在 SLNs 基质中的分布 

2.1. 高压均质技术(HPH) 

最早人们主要用高压均质法来制备纳米乳，后来逐渐将高压均质技术运用于 SLNs 的生产当中。HPH
主要分为：热均质化技术和冷均质化技术，具体操作步骤见图 2。热均质化技术需要将活性物和脂质溶

入热的乳化剂中，均质形成纳米乳液，加入高压均质机，冷却得到 SLNs。热均质化技术制备的 SLNs 粒
径大小与熔融脂质、压力和循环次数有关。对于一些温度敏感性化合物则需要使用冷均质化技术，冷均
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质化技术可以有效防止药物在脂质和水相之间进行再分配，减少药物的损失。采用冷均质化技术时均质

温度要显著低于脂质熔点，防止均质器中的脂质熔化，也可以用对药物溶解度低的液体代替水，降低制

备过程中亲水化合物的损失[3]。 
 

 
Figure 2. High pressure homogenization 
图 2. 高压均质技术 
 

虽然通过高压均质法制备 SLNs 是一个十分有效的方式，既可以实现纳米颗粒的大规模生产又可以

降低生产的成本，但是也存在一些缺点比如：药物的热不稳定性、纳米乳结晶过程的复杂性以及机器高

耗能性，在一定程度上影响了高压均质技术的使用。 

2.2. 微乳液技术 

1943年Hoar和 Schulman发现了一种透明均一的体系，将其命名为微乳液(microemulsion)，后来Gasco
等人开发了基于微乳液的 SLNs 制备技术[4]。微乳液由油、表面活性剂、助表面活性剂和水自发而成的

透明半透明的稳定体系，其中表面活性剂和助表面活性剂包括卵磷脂、胆盐、醇类等物质，虽然微乳液

具有乳状液和溶液的性质，但多数人认为微乳液并不是真正意义上的乳状液，而是一种临界溶液。在制

备时需要将水、助表面活性剂和表面活性剂的混合物加热到与脂质熔点相同或以上的温度，并在轻度搅

拌下加入到脂质熔体中，搅拌得到稳定而透明的 O/W 微乳液，该 O/W 微乳液在室温或 4℃下冷却，沉淀

得到 SLNs [5]，具体操作步骤见图 3。使用这种方法得到的纳米颗粒不含有机溶剂、重复性好、操作简单、

易于推广。 
 

 
Figure 3. Microemulsion technique 
图 3. 微乳液技术 

2.3. 乳液相温度转变(PIT)技术 

乳液由 O/W 型向 W/O 型的转变称为相变，相变可以通过改变温度来诱导，发生相变的温度被称为相

转化温度(PIT) [6]。相转化温度技术主要是将脂质、药物、水和表面活性剂通过磁性搅拌混合在一起，经过

加热和冷却循环，用冷水稀释，引起乳液的倒相和破乳，从而产生 SLNs，具体操作步骤见图 4。相转化技

术依赖于表面活性剂在不同温度下性能的变化，某些非离子型表面活性剂的界面性质是温度的函数，当达
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到相转化温度时颗粒表面张力非常低，结构比较复杂，温度继续升高，表面活性剂维持 W/O 型乳液的稳定，

温度降低自发形成纳米粒子，如果此时快速冷却，可以获得理想尺寸和多分散性的稳定纳米颗粒。 
 

 
Figure 4. Phase inversion temperature technique 
图 4. 乳液相温度转变技术 

2.4. 超声技术 

超声法制备脂质纳米颗粒是一种高能耗方法，制备时将固体脂质纳米粒加热使其融化，得到的脂质熔

体分散在温度相同的表面活性剂水溶液中，高剪切均质化一定时间，超声处理得到较小的乳状液，热乳状

液逐渐冷却至脂质结晶获得脂质纳米颗粒，具体操作步骤见图 5。超声法可以获得粒径较小的浓缩脂质纳

米颗粒分散体，但是需要的时间较长，而且超声法制备纳米粒存在探头金属脱落和产品污染等问题。 
 

 
Figure 5. Ultrasonication technique 
图 5. 超声技术 

2.5. W/O/W 双乳液技术 

双乳液技术多适用于包封亲水性药物，目前，最常用的制备方法是两步乳化法：将药物与熔融的脂

质混合，加入疏水性乳化剂形成 W/O 型乳状液，将 W/O 型乳状液分散在亲水性乳化剂的水溶液中，形

成双 W/O/W 乳状液，然后将双乳状液搅拌并过滤分离，乳化液凝固得到脂质结晶[7]，具体操作步骤见

图 6。用这种技术制备的纳米颗粒除了可以结合亲水性分子外，还可以进行一定的表面修饰。 
 

 
Figure 6. W/O/W double emulsion technique 
图 6. W/O/W 双乳液技术 

https://doi.org/10.12677/ms.2020.104025


程明娇，刘晨光 

 

 

DOI: 10.12677/ms.2020.104025 196 材料科学 
 

2.6. 乳化蒸发技术 

乳化蒸发法是一种通过在乳液中沉淀制备纳米颗粒的方法，亲脂性物质溶解在水不溶性的有机溶剂

当中，当溶剂蒸发时，脂质在水介质中沉淀形成纳米颗粒分散体[8]，具体操作步骤见图 7。这项技术可

以避免热量的改变，是一种低能的乳化方式，但是溶剂乳化可能会有化学溶剂的残留引起一定的毒性。 
 

 
Figure 7. Emulsification-solvent evaporation technique 
图 7. 乳化蒸发技术 

2.7. 超临界流体(SCF)技术 

利用 SCF 技术制备脂质纳米颗粒的过程被称为超临界流体萃喷造粒(SFEE)技术[9]。制备时有机溶液

分散在水溶液中，通过高压均化器形成 O/W 乳液，从萃取柱的一端以恒定的流速引入 O/W 乳状液，而

超临界流体(在恒定的温度和压力下)则以相反的流速引入，从 O/W 乳液中萃取有机溶剂，得到脂质纳米

颗粒分散体，具体操作步骤见图 8。 
 

 
Figure 8. Supercritical fluid technique 
图 8. 超临界流体技术 

3. SLNs 在化妆品领域的应用 

皮肤包括表皮、真皮、毛囊、汗腺，是人类身体的外层覆盖物，是连接身体与外部环境的纽带。角

质层(SC)是皮肤最外层的脂质层，可以阻挡一些外来物质的进入[10]，因此角质层是药物和护肤品进入皮

肤的主要屏障。已有的结果显示：SLNs 可以克服皮肤屏障，提高活性物质的渗透性和生物利用度，使护

肤品渗透到皮肤表皮深层[11]，SLNs 穿透皮肤的机制如图 9 所示。目前应用 SLNs 负载活性组分的化妆

品主要应用于抗紫外线、抗氧化、补水保湿、抗皱等方面。 

3.1. 光保护 

适当日照对人体皮肤健康很重要，例如阳光能增加维生素 D 的合成，促进钙吸收等[12]。但是长时

间暴露于紫外线(UV)下会对皮肤产生多种损伤，导致色素沉着、皮肤弹性丧失[13]。为了使皮肤免受紫
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外线的损伤就需要使用防晒产品。SLNs 可作为新的防晒体系应用于防晒霜。一方面，负载防晒剂的 SLNs
通过提高防晒成分的稳定性和降低其释放速率和经皮吸收，从而降低防晒霜潜在的毒性；另一方面，SLNs
的本身对紫外线具有散射作用(类似于二氧化钛粒子)。研究结果显示：经 SLNs 包覆后的防晒剂(如甲氧

基肉桂酸辛酯(OMC)、二苯酮-3 (BP-3)和丁基甲氧基二苯甲酰基甲烷(BMDBM)等)的光稳定性大大提高，

防晒性能高于防晒剂和固体纳米脂质载体两者的加和，达到协同增效即“1 + 1 大于 2”的防晒效果[14] [15]。 
 

 
Figure 9. Mechanism of penetration into skin 
图 9. 透皮作用机制 

3.2. 抗氧化 

近年来，抗氧化剂(AOs)在化妆品领域的应用越来越广泛，然而抗氧化剂(AOs)在应用过程中存在一

些问题，比如：溶解性差、渗透性低、不稳定、生物利用度低等，这些问题限制了 AOs 的实际应用[16]。
为了提高抗氧化剂的溶解度以及生物利用度，纳米递送体系统被认为是解决 AOs 问题的合适载体。 

研究已经证明 SLNs 可以提高皮肤渗透性，P7是一种由乙酰化DEETGEF7种氨基酸残基组成的多肽，

通过刺激 Nrf2 依赖的抗氧化酶来保护细胞 DNA。Suter 等人用高压均质技术制备了 SLNs-P7，成功将这

种亲水性肽以稳定的形式传递到皮肤细胞，人体皮肤测试结果显示，SLNs-P7 显著提高了 P7 的皮肤渗透

率以及抗氧化能力[17]。叶黄素是天然类胡萝卜素，具有抗氧化活性，可以用于皮肤损伤修复，但是叶黄

素的溶解性很差，皮肤渗透性低，Mitri 等人制备了包载叶黄素的 SLNs，结果表明 SLNs 可以保护叶黄素

不被紫外线降解，并且在一定程度上提高了叶黄素的皮肤渗透性和抗氧化活性[18]。 
有些活性物质对光、氧化、酸碱等比较敏感，由于化学性质不稳定限制了它们的应用。固体脂质纳

米粒已经被证明可以增强活性物质的稳定性。虾青素(ASTA)是一种类胡萝卜素，具有很强的抗氧化活性，

在化妆品方面具有很高的应用价值，但是天然虾青素水溶性差，化学性质不稳定，易受到环境的影响，

为了提高虾青素的稳定，防止其分解[19]。Li等人将ASTA包封于SLNs中制备了ASTA-SLNs，对ASTA-SLNs
的稳定性进行了一系列的检测，ASTA-SLNs 释放实验表明，SLNs 不仅可以作为提高 ASTA 稳定性的载

体，而且能控制 ASTA 的释放时间，实现 ASTA 的持续释放[20]。 

3.3. 抗皱 

皮肤老化分为自然老化和紫外线引起的外在老化，光老化会使皮肤前胶原合成显著下调，诱导基质

金属蛋白酶表达，导致皱纹形成[21]。维生素 A 棕榈酸酯(Rpal)是维生素 A 的一种衍生物很容易被皮肤吸

收，然后转换成视黄醇。视黄醇具有调节表皮及角质层新陈代谢的功效，能有效减少细纹和皱纹，修复

皮肤老化[22]。但是 Rpal 对氧化、热、光、水分和金属的不稳定性限制了它们的使用。Jeon 等制备了一
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个负载 Rpal 的 SLN 系统，该系统用磷酸二酯(DCP)对 SLNs 表面进行修饰获得 DCPmod-Rpal-SLN，体外

透皮和体内抗皱结果表明，加入 DCPmod-Rpal-SLN 配方的化妆品能有效防止皱纹的形成[23]。 

3.4. 补水保湿 

充足的水分是维持角质层(SC)屏障功能和皮肤组织正常生理活动的必要条件，使用保湿剂有利于改

善皮肤的水合作用，维持皮肤正常生理功能。皮肤的水合作用主要依赖于天然保湿因子(NMF)，NMF 存

在于成熟的角质细胞中，可以结合外部环境中的水分，从而促进皮肤水化。而适当的递送载体能有效地

向皮肤提供保湿剂，改善和延长皮肤的保湿时间，补充皮肤水分。研究显示，SLNs 主要通过两种方式改

善皮肤的水化状态：1) 在皮肤表面形成封闭的薄膜，控制皮肤水分蒸发的速率；2) 将能结合和保持皮肤

水分的物质输送到角质层[24]。 
丝氨酸是 NMF 的主要成分，但是丝氨酸是一种亲水性氨基酸不易进入角质层，为了提高丝氨酸的皮

肤渗透性，Barua 等人筛选了与角质层具有高亲和力的脂质制备 SLNs-Ser，结果证明 SLNs 与角质层亲

和力较高，能够有效地将丝氨酸输送到 SC 提高皮肤的水合作用，改善皮肤状态，此外也证明高亲和力

脂质制备的 SLNs 可以作为皮肤保湿剂的有效载体[25]。Wissing 等人的体内研究表明，在传统的 o/w 面

霜中添加 4%的 SLNs，4 周后皮肤水化率增加 31% [26]。Montenegro 等人为了评价 SLNs 的保湿效果，

将白藜芦醇(RSV)包载于 NEs、SLNs 和 NLCs 三种纳米载体中，检测皮肤水合作用，检测结果显示三种

脂质纳米载体(SLNs > NLCs > NEs)均具有改善皮肤水化的能力，SLNs 显示出高的皮肤水合作用[27]。 

3.5. 其他应用 

除了以上应用，SLNs 还被用于化妆品其它方面，如用于延长活性物质在皮肤表面的储存时间，治疗色

素沉着等。二乙酰胺(DEET)是驱虫产品中常用的活性物质，但是 DEET 系统吸收较快，为了延缓经皮渗透

速度，延长 DEET 在皮肤表面的储存时间，Puglia 等人研究了 SLNs 对 DEET 渗透性的影响，体外实验结

果表明，与乳液相比，SLNs 能显著降低 DEET 的皮肤渗透率[28]。有研究发现，香奈尔(Chanel)的香水能

持久芬芳主要是延长了香料从固体脂质基质中释放的时间，其中乳剂中的香水 6 h 后完全释放，而 SLNs
中的香水仅释放 75% [29]。对苯二酚(HQ)是一种常用的抗色素沉着剂，但是 HQ 容易氧化，使用时皮肤渗

透性低并且会产生严重副作用[30]。为此 Ghanbarzadeh 等人制备了 SLNs 负载 HQ，以克服上述缺陷。结果

表明，SLNs 提高了 HQ 的稳定性、皮肤渗透率以及生物利用度，是治疗色素沉着的有效方法[31]。 

4. 总结展望 

综上可以看出，SLNs 制备技术已日趋成熟，一些技术如高压均质技术由于不使用有机溶剂，并且可

以实现大规模生产，受到越来越多的关注。与脂质体、聚合物纳米颗粒、纳米乳剂等载体系统相比，SLNs
具有以下优势，适于作为化妆品有效成分的递送载体：1) 组成 SLNs 的脂质多是皮肤结构中的类似的成

分，使其与皮肤的相容性更好；2) 可增强活性化合物在角质层的渗透性；3) 对所负载的活性成分具有保

护作用，使之免受外部的变化造成的降解作用；4) 可以通过制备不同性质的 SLNs 实现对所负载的活性

成分的控制释放；5) SLNs 还可以起到闭塞剂的作用，从而增加皮肤的含水量。应该看到，SLNs 在应用

过程中也存在一些不足，如储存过程中 SLNs 存在多态性的转变、所负载的活性物质容易突释等问题。

但是随着技术的进步，相信 SLNs 在化妆品领域会有更广阔的应用前景。 
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